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【目 的】 
乳児良性部分てんかん(benign partial epilepsy in infancy: BPEI)は、けいれん発作前の精神運
動発達は正常で神経学的に異常がない生後 3-12ヵ月乳児が、突然部分発作あるいは二次性全般化
発作の群発を示し、発作間欠期の脳波に異常がなく、頭部画像診断でも異常所見が認められないて
んかん症候群である。患者には家族歴がある場合が多く、思春期以降発作性運動誘発性ジスキネジ
ア(paroxysmal kinesigenic dyskinesia : PKD)を生じることがある。2012 年に原因遺伝子として
proline-rich transmembrane protein 2 (PRRT2)遺伝子が明らかになった。本研究では、日本人
BPEI患者における PRRT2変異の解析を行い、PRRT2変異が認められない患者の特徴について検討し
た。 
【対象および方法】 
書面による同意が得られた BPEI患者およびその家族から末梢血を採取し、ゲノム DNAを抽出し、
サンガーシークエンス法による PRRT2遺伝子解析を行った。PRRT2変異陰性で、PRRT2遺伝子領域
のハプロ不全が考えられる例においては網羅的ゲノム解析を行った。これらの結果に基づき、遺伝
子変異情報と患者の臨床症状との関連について検討した。なお、本研究は東京女子医科大学遺伝解
析研究に関する倫理審査委員会の承認に基づいて行った。 
【結 果】 
計 63家系の患者家族を対象とした。33例（52%）の BPEI患者で PRRT2変異が認められ、28/32例
（88%）は共通変異(c.649dup)を示した。他 4例の変異のうち 2例は新規のフレームシフト変異
(c.232dup、c.503_504del)であった。家族性 BPEI患者における PRRT2変異陽性率は 21/31例（68%）
であったのに対して、孤発例では 12/32例（38%）と有意差を認めた。PRRT2 変異が認められなか
った陰性例においては、PRRT2 遺伝子領域(16p11.2)のハプロ不全が関与している可能性を考え、
マイクロアレイによる解析を行ったが、疾患に関連する欠失は同定されなかった。 
【考察】 
われわれの先行研究において、PRRT2の検出率は欧米からの報告に比べて低く、他のアジア各国か
らの報告と類似していた。PRRT2 変異の検出率が欧米に比べアジア諸国でなぜ低いのか明らかでな
いため、その特徴について症例を追加して解析した。その結果、PRRT2変異が陽性であった症例に
おいては 64%（21/33）で家族歴を認めたのに対し、PRRT2変異が認められない症例においては
33%(10/30)にしか家族歴が認められなかった。 
【結論】 
PRRT2変異が認められない孤発例の患者においては、発症要因に複雑な遺伝的な背景が関連してい
る可能性がある。これらの要因を明らかにするために、今後さらに研究を進める必要がある。 
